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国連食糧農業機関（FAO）によると，「 2050 年には世界の人口は現在の 74 億人から 96


















核とした構造修飾は，農薬の創製において非常に重要な位置を占めている（図 1）．  
 
 





 H F Cl Br I 
電気陰性度  (Pauling)  2.1  4.0  3.0  2.8  2.5 
イオン化エネルギー  (kJ/mol)  1311  1680  1255  1142  1008 
電子親和力  (kJ/mol)  72  333  348  324  295 
van der Waals 半径  (nm)  0.120  0.135  0.180  0.195  0.215 
共有結合半径  (nm)  0.037  0.064  0.099  0.111  0.128 
C－X の結合エネルギー  (kJ/mol)  412  440  328  275  240 
C－X の結合距離  (nm)  0.110  0.138  0.178  0.194  0.214 
C－X の結合モーメント  (D)  0.4  1.41  1.46  1.38  1.19 
C－X の分極率α  (10 -24cc)  0.67  0.68  2.59  3.72  5.77 





性度は全元素中最大であることが分かる（表 1） .1)  また，C－F 結合は C－H 結合より
も結合エネルギーが大きいため非常に安定である．さらに，フッ素の電気陰性度は結合






































ッ素原子を導入した化合物 2 や 3 の合成を達成している .2)  また昨年度，イソキサゾリ
ン骨格にフッ素原子とアルコキシ基（－OR）を有する化合物 4 の合成にも成功した（式

















まず基質として， 3,5-ジフェニル -1H-ピラゾール（ 6a）を用いたフッ素化反応を試み
たところ，反応は予想通り進行し，19F NMR 上で目的の 4-フルオロ -3,5-ジフェニル -1H-
ピラゾール（ 7a）の生成が確認された．ただしこの際，化合物 7a とともに，これまで
報告例のなかった 4,4-ジフルオロ -3,5-ジフェニル -4H-ピラゾール（ 10a）および 4,4-ジフ
ルオロ -3,5-ジフェニル -4,5-ジヒドロ -1H-ピラゾール -5-オール（ 11a）も併せて確認され







































X = H (1)
X = F (2)
X = H (6)










Entry 1 に示すように，無置換ベンゼン環を有する基質 6a では，目的のモノフルオロ化
体 7a が 45%，副生成物としてジフルオロ化体 10a が 21%の収率で得られた．芳香環上
に電子供与性の置換基であるメトキシ基（－OCH3）を有する基質 6b では，生成物に大
きな収率変化は見られず，それぞれ 45%と 27%の収率で化合物 7b および化合物 10b が
得られた（ entry 2）．また entry 3 および entry 4 に示すように，芳香環上に電子求引性の
置換基である塩素（－Cl）やトリフルオロメチル基（－CF3）を含む基質（ 6c， 6d）で
は，フッ素化生成物全体の総収率は若干低下する傾向が見られた．なお，このとき得ら
れたモノフルオロ化体 7c， 7d は，出発原料の 6c もしくは 6d との分離精製が困難であ
ったため，それらの収率は 19F NMR により求めた．一方，置換基としてピラゾール環に
直接メチル基（－CH3）や tert-ブチル基（－ tBu）を有する基質 6e や 6g では，ジフルオ
ロ化体（ 10e，10g）は全く得られず，モノフルオロ化体（ 7e，7g）のみが得られた（ entries 
5，7）．しかし，ピラゾール環に直接トリフルオロメチル基（－CF3）を有する基質 6f で















































































































次に，基質 6a に対し，2 当量の SelectfluorTM を用いてジフルオロ化反応を試みたとこ

















(2) 含フッ素 1,4-ジアゼピンの合成 
次に我々は，ピラゾールとは別の複素環骨格である 1,4-ジアゼピン（ 8）のフッ素化
反応を試みた．すなわち，2,4-ジフェニル -3H-ベンゾ [b][1,4]ジアゼピン（ 8a）を 2 当量
















は日本の農薬メーカーが生み出している．例えば，2012 年 6 月時点の調査において，日
















までには約 10 年の期間，開発費として約 100～ 150 億円を要するとされる（図 6） .5 )   
 


























































 [1] 日本学術振興会，フッ素化学第  155 委員会  編集， “フッ素化学入門  －基礎と実
験法－ ”，日刊工業新聞社， 1997 .  
 [2] K. Sato, et al. ,  Tetrahedron ,  2016 ,  72  (13), 1690–1698.  
 [3] K. Sato, et al. ,  Org. Biomol. Chem. ,  2019 ,  17  (10), 2818–2823. 
 [4] J. R. Breen, et al. ,  Synlett ,  2015 ,  26 ,  51–54.  
 [5] 農薬工業会， “農薬工業会ホームページ＞教えて！農薬 Q＆A＞農薬はどうして効
くの？ ”， http://www.jcpa.or.jp/qa/a4_16.html.  
